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Resumen
Objetivo
Realizar una evaluación económica de la prevención primaria de las fractu-
ras de cadera por fragilidad para resolver cuál es el nivel de riesgo absoluto 
que determina el coste-efectividad del tratamiento.
Metodología
Modelo de simulación de eventos discretos que representa el proceso de eva-
luación del riesgo y ocurrencia de fracturas, teniendo en cuenta los costes 
de estos procesos. La población del modelo es una cohorte de mujeres de 
60 años o mayores. Para la estimación de los parámetros se han utilizado di-
versas fuentes de información, oficiales y de estudios de investigación. Las 
decisiones sobre el tratamiento o la reevaluación del riesgo se han basado en 
el índice FRAX® y se han buscado los puntos de corte óptimos de este índice 
para asignar el tratamiento y la densitometría ósea de la manera más coste-
efectiva, es decir, tratar el mínimo de mujeres que evite el máximo de fractu-
ras de cadera. Se han tenido en cuenta la adherencia y la efectividad del tra-
tamiento.
Resultados
En el análisis de una cohorte de 3.000 mujeres, se observa una disminución 
en el número de fracturas en 20 años (de 259 a 244) cuando se aplican los 
tratamientos preventivos con alendronato siguiendo la estrategia actual pro-
puesta de evaluación del riesgo. El coste de la prevención es de más de 
3 millones de euros, mientras que el ahorro en el coste de las fracturas evita-
das es de más de 95.000 euros.
Conclusiones
La prevención primaria de las fracturas de cadera por fragilidad supone un 
gasto asistencial (sanitario y social) que no se ve compensado por la reduc-
ción en el número de fracturas. Es necesario buscar estrategias de preven-
ción primaria más efectivas para que los tratamientos preventivos resulten 
eficientes.
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English abstract
Objective
To perform an economic evaluation of primary prevention of osteoporotic 
hip fractures to find out the level of individual risk of fracture that determi-
nes cost-effectiveness of treatment.
Methods
A discrete event simulation model representing the process of risk as-
sessment and fracture events was built, taking into account all costs related 
to these processes. The model analyzed a cohort of women aged 60 years or 
older. The model parameters were estimated from several sources of infor-
mation, official statistics and research studies. Decisions on treatment or risk 
reassessment were based on FRAX® index and optimal cut points for this 
index have been searched to distribute treatment and bone densitometries in 
the most cost-effective manner. That is, treating the minimal number of wo-
men avoiding the maximal number of hip fractures. Treatment adherence 
and effectiveness have been taken into account.
Results
The analysis of a cohort of 3,000 women shows a decrease of the number of 
fractures in 20 (from 259 to 244) when primary prevention with alendronate 
is used following the current proposed strategy of risk assessment. The cost 
of prevention is more than 3 million euro, while savings due to avoided frac-
tures is more than 95,000 euro.
Conclusions
Primary prevention of hip fragility fractures is a (health and social) care 
spending that is not offset by the reduction in the number of fractures. Pri-
mary prevention strategies should be improved to achieve cost-effectiveness 
preventive treatments of fragility fractures.
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Introducción
Las fracturas por fragilidad son aquellas producidas por un pequeño impacto, 
como una caída desde una altura correspondiente a la bipedestación, princi-
palmente en el húmero, la muñeca, una vértebra (columna vertebral dorso-
lumbar) y la cadera (fémur proximal). La fractura de cadera es la que origina 
un mayor gasto en servicios sanitarios y sociales fruto de la pérdida de funcio-
nalidad, calidad de vida relacionada con la salud y esperanza de vida de quie-
nes la padecen, además de asociarse a un mayor riesgo de padecer nuevas 
fracturas. Las fracturas por fragilidad en otras localizaciones (antebrazo, 
hombro, etc.), aun no siendo tan graves como las de cadera o fémur, pueden 
suponer también importantes pérdidas de calidad de vida relacionada con la 
salud, así como tener consecuencias importantes en la demanda de recursos 
sanitarios para su prevención y tratamiento. Con el progresivo envejecimien-
to de la población y los cambios en los estilos de vida en nuestra sociedad, esta 
mayor morbimortalidad debida a las fracturas por fragilidad irá en aumento 
si no se aplican estrategias preventivas y de promoción de la salud adecuadas.
En España, 100.000 fracturas al año son consideradas por fragilidad1 y 
los estudios de cohortes más recientes muestran incidencias de fractura de 
cadera en mujeres mayores de 65 años en torno a los 4-6 casos por 1.000 ha-
bitantes/año, tanto en España como en el conjunto de Europa.2-4 Estos valo-
res son marcadamente inferiores a los de los países escandinavos5,6 y de Esta-
dos Unidos.7 Asimismo, las tasas de incidencia de fracturas de cadera son 
bastante superiores en mujeres que en hombres, en una proporción 3/1, y se 
incrementan exponencialmente con la edad.
Son varios los factores de riesgo asociados a las fracturas por fragilidad. 
Uno de ellos es la pérdida de la densidad mineral ósea (DMO), aspecto que 
ocurre antes en las mujeres y se acelera al cesar la producción de estrógenos. 
Además, la causa de pérdida de DMO puede ser atribuida también a otras 
enfermedades o bien al uso de ciertos fármacos en particular.8 Pero hay mu-
chos otros factores de riesgo que se consideran importantes a la hora de de-
terminar el abordaje de la prevención de fracturas por fragilidad, no todos 
ellos directamente relacionados con la masa ósea, como son las caídas pre-
vias, los antecedentes familiares, las fracturas previas, los hábitos tabáquicos 
y alcohólicos, el bajo peso o la ingesta de determinados fármacos (como los 
glucocorticoides, entre otros).9
Se estima que un 35 % de las mujeres mayores de 50 años presenta una 
DMO de acuerdo con los criterios de la Organización Mundial de la Salud 
(OMS) de osteoporosis.10,11 La osteoporosis, según la definición consensuada 
en 2001 por la OMS, es “un trastorno del esqueleto caracterizado por una al-
teración de la resistencia ósea, que predispone a un mayor riesgo de fracturas. 
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La resistencia del hueso refleja principalmente la integración de la densidad 
mineral ósea y la calidad del hueso”.12 La herramienta validada y aceptada 
internacionalmente para la valoración de la DMO (diagnóstico de la osteopo-
rosis) es la densitometría ósea (DO) por absorciometría de doble haz de ra- 
yos X (DXA).13 La osteoporosis densitométrica es un factor de riesgo de frac-
tura de gran importancia (la pérdida de DMO medida mediante DXA en el 
esqueleto central es un predictor importante de fractura por fragilidad). No 
obstante, como se decía anteriormente, son bien conocidos otros factores de 
riesgo con un papel relevante en el desarrollo de las fracturas osteoporóticas.
Además, hay estudios que muestran que aunque el nivel de DMO pue-
da estar asociado o relacionado con el riesgo de fracturarse, esto no implica 
que la medida de la DMO pueda discriminar adecuadamente entre aquellas 
personas que se fracturaran y aquellas que no. De hecho, en un estudio rea-
lizado en una cohorte de mujeres españolas se observa un solapamiento no-
table entre los valores de la DMO de las personas que se fracturaron y las 
que no.14 Ello limita la medición de la DMO mediante DXA central como 
herramienta pronóstica del riesgo de fractura por fragilidad (baja sensibili-
dad [S] a pesar de su alta especificidad [E] y valores predictivos bajos) y 
desaconsejan su uso como prueba de cribado.15 De todos modos, parece que 
la utilidad clínica de la DXA aumenta cuando se mide la DMO en aquellas 
personas que presentan de forma concomitante otros factores de riesgo.16,17
Actualmente hay diferentes grupos de fármacos que han demostrado 
su eficacia en la prevención de las fracturas por fragilidad, especialmente 
para la fractura de cadera y la vertebral, y en poblaciones seleccionadas de 
riesgo alto y a corto plazo (sobre todo mujeres con fracturas por fragilidad 
previas, prevención secundaria). En el caso de las mujeres posmenopáusicas 
osteoporóticas existe una clara evidencia sobre la eficacia del alendronato, 
fármaco de primera línea recomendado por la mayor parte de guías en la 
prevención de fracturas por fragilidad. El alendronato reduce el riesgo de 
fractura de cualquier localización (vertebral, no vertebral y cadera) en muje-
res posmenopáusicas osteoporóticas en un 40-50 %.18 Pero la efectividad de 
estos tratamientos depende en gran medida de la adherencia al tratamiento, 
circunstancia que en este tipo de terapias ha mostrado valores muy por deba-
jo de lo deseable. Es clave, pues, en la valoración del tratamiento la selección 
de la población candidata a tratarse, así como asegurar el cumplimiento del 
mismo. Entre otros motivos, porque estos fármacos no están exentos de efec-
tos adversos además de suponer un gasto sanitario significativo. 
Para identificar la población candidata a recibir estos tratamientos se 
han desarrollado diferentes estrategias y herramientas para estimar el riesgo 
individual de fractura por fragilidad. Todas ellas ponderan los principales 
factores de riesgo de fractura, como la edad de la persona, los antecedentes 
personales de fractura por fragilidad, la DMO en el cuello del fémur, los an-
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tecedentes familiares o el consumo diario de calcio, entre otros. Sin embar-
go, estas estrategias no son homogéneas en la valoración del riesgo. La ma-
yoría de guías de práctica clínica recomiendan el uso de la medida de la 
DMO, pero no coinciden ni en el número, ni en el tipo de factores de riesgo, 
ni en los umbrales de riesgo absoluto que tener en cuenta para intentar de-
terminar el riesgo de fractura y, por tanto, decidir la estrategia de tratamien-
to más adecuada para su prevención.19 Además, la falta de ensayos aleatori-
zados controlados evaluando la efectividad clínica y el coste-efectividad de 
cualquier estrategia de cribado del riesgo de fractura por fragilidad así como 
el desconocimiento de la efectividad clínica y el coste-efectividad de los tra-
tamientos preventivos a largo plazo son algunos de los factores que hacen 
que la implementación de un cribado poblacional sea inadecuado.20
Así pues, parece que la estrategia más adecuada sería una identifica-
ción oportunista de los casos a partir de la evaluación individual de la proba-
bilidad de fractura por fragilidad y la categorización del riesgo según la pre-
sencia de factores de riesgo asociados a fractura por fragilidad. En este 
sentido, uno de los enfoques que cada vez gana más peso es el de la valora-
ción del riesgo absoluto de fractura por fragilidad a partir de la combinación 
de factores de riesgo clínicos (con mayor asociación a riesgo de fractura o 
cuyo riesgo es independiente de la DMO) para finalmente establecer cuáles 
serían los niveles de riesgo absoluto que determinarían las estrategias poste-
riores de evaluación y tratamiento más coste-efectivas.
De los diferentes instrumentos21 disponibles para estimar el riesgo ab-
soluto de fractura por fragilidad destaca la herramienta Fracture Risk As-
sessment Tool (FRAX), una de las más populares y evaluadas recientemente 
en nuestro entorno. El modelo FRAX®22 fue desarrollado por un centro co-
laborador del grupo de enfermedades metabólicas óseas de la OMS en la 
Universidad de Sheffield para evaluar el riesgo absoluto de fractura por fra-
gilidad en hombres y mujeres de 40 a 90 años. El algoritmo de la herramienta 
no es público, aunque los interesados pueden utilizar una aplicación web 
(disponible en http://www.shef.ac.uk/FRAX/) para calcular la probabilidad 
individual (riesgo absoluto) a 10 años de fractura de cadera (fémur proximal) 
y fractura osteoporótica mayor o principal (antebrazo distal o muñeca, hú-
mero proximal, vértebra clínica y cadera) a partir de la combinación de fac-
tores de riesgo clínicos con la opción de incorporar mediciones de DMO en 
aquellas circunstancias donde se considere necesario.
La herramienta FRAX® incluye 10 factores de riesgo clínicos: la edad, 
el sexo, el índice de masa corporal, los antecedentes de fractura osteoporóti-
ca previa, la historia de fractura de cadera en los padres, el consumo actual 
de tabaco, el uso de glucocorticoides orales durante más de 3 meses, la artri-
tis reumatoide, otras causas de OP secundaria y el consumo de alcohol por 
día medido en unidades de alcohol (8-10 g de alcohol), siendo opcional in-
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cluir el valor del índice T (t-score) del cuello del fémur (DMO) obtenido 
mediante DXA.23 La probabilidad de la fractura se computa teniendo en 
cuenta el riesgo de fractura y el riesgo de muerte. El modelo FRAX® dispone 
de una versión para ser aplicada a los pacientes españoles, que fue ajustada 
partiendo de la versión original y utilizando datos de mortalidad y de estu-
dios de incidencia de fractura de cadera realizados en España.
Actualmente también está disponible para 47 países de los 5 continen-
tes. Las diferencias existentes entre países o regiones en la incidencia de frac-
tura de cadera o en la esperanza de vida contribuyen a la heterogeneidad en 
la probabilidad de fractura de estas poblaciones.24 Por este motivo es impor-
tante, y así lo defienden los propios autores, que cada país determine cuáles 
son los niveles de riesgo alto de fractura susceptibles de intervención desde 
una perspectiva coste-efectiva y en función de la población y de sus recursos 
antes de generalizar su uso clínico. En esta línea, cabe mencionar el concepto 
desarrollado por FRAX®-Reino Unido de “umbrales de decisión” y que las 
guías más recientes han ido incorporando a la hora de formular recomenda-
ciones para la evaluación y prevención de las fracturas por fragilidad. Se de-
finieron tres umbrales: un umbral de “alto riesgo” por encima del cual puede 
tratarse a los pacientes sin necesidad de practicar una DXA central (DMO), 
un umbral de “bajo riesgo” por debajo del cual no se precisa ni tratamiento 
ni la realización de una DXA central (DMO) y un umbral de tratamiento 
para los pacientes de “riesgo intermedio” una vez se les ha practicado una 
DXA y se conoce su DMO. Una vez propuestos los umbrales para el Reino 
Unido, se calculó su coste-efectividad.25
En definitiva, este planteamiento establece dos umbrales de decisión, 
el de intervención (tratamiento) y el de valoración (de la DMO con DXA), 
que a su vez definen tres grupos de abordaje: 1) los que se descartan por no 
tener riesgo; 2) los que presentan alto riesgo y son candidatos a tratamiento 
preventivo farmacológico sin necesidad de medir la DMO (con finalidad 
pronóstica, aunque a menudo se les pide una medida basal de DMO para 
monitorizar el tratamiento),26 y 3) el grupo con riesgos intermedios en los 
que se requiere medir la DMO para discernir su riesgo individual. La estra-
tegia de utilizar un umbral de valoración para la indicación de la DO se basa 
en la búsqueda del paciente con riesgo de fractura moderado, en el que cono-
cer la DMO puede ayudar a tomar una decisión terapéutica. La adopción de 
esta estrategia puede suponer la racionalización de este recurso diagnóstico 
en tanto que disminuye la demanda y, por ende, la lista de espera.27 
En España, los valores o umbrales para definir población de alto riesgo 
aún no están claramente definidos y algunos estudios usan umbrales reco-
mendados en otros países. Los resultados sugieren que un umbral de riesgo 
de fractura principal de 20 % de Canadá28 es inadecuado en el contexto espa-
ñol y no debería ser usado sin estudios posteriores.29,30
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Siguiendo el abordaje anteriormente descrito, en la figura 1 se presenta 
un algoritmo de partida para el manejo de los pacientes candidatos a recibir 
un tratamiento para la prevención primaria de la fractura de cadera. En este 
algoritmo es clave definir cómo se evaluará el riesgo de fractura. Como se ha 
comentado, una de las herramientas más estudiadas y accesibles es el modelo 
FRAX.® Teniendo en cuenta que su aplicación en nuestro entorno no está 
ausente de controversia,31,32 alternativamente sería posible dejar la elección 
de la herramienta predictiva al facultativo y definir exclusivamente los deci-
les (u otros puntos de corte) de riesgo que nos llevan a una decisión u otra.
En este sentido, hay otros modelos similares a la herramienta FRAX®, 
como la Garvan Fracture Risk Calculator, calculadora de riesgo de fractura 
desarrollada en Australia (http://www.garvan.org.au/bone-fracture-risk), y 
el índice QFractureScores, desarrollado en Reino Unido (http://www.qfrac-
ture.org/). Sin embargo, no se conoce que estas herramientas hayan sido va-
lidadas en nuestro entorno.
Figura 1. Algoritmo de manejo de los pacientes candidatos a recibir tratamiento pre-
ventivo por fractura de cadera
Evaluación
del riesgo
DO + evaluación
del riesgo
Tratamiento
Tratamiento
Recomendación
según GPC
Recomendación
según GPC
DO: densitometría ósea; GPC: guía de práctica clínica; recomendación según GPC: recomendación de hábi-
tos de vida saludables.
Conocido el riesgo basal del individuo, la elección de opciones se puede re-
ducir a tres: la indicación de una DO para reevaluar el riesgo de fractura, 
iniciar un tratamiento profiláctico o realizar una recomendación de hábitos 
de vida saludables (véase Guía de Práctica Clínica AQuAS)* y emplazar al 
* Grupo de trabajo de la Guía de Práctica Clínicasobre Osteoporosis y Prevención de Fracturas 
por Fragilidad (actualización). Guía de Práctica Clínica sobre Osteoporosis y Prevención de 
Fracturas por Fragilidad (actualización). Plan de Calidad para el Sistema Nacional de Salud del 
Ministerio de Sanidad, Política Social e Igualdad. Agència de Qualitat i Avaluació Sanitàries de 
Catalunya (AQuAS); 2013. Guías de Práctica Clínica en el SNS (en revisión).
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paciente a un reevaluación transcurrido cierto tiempo. Reevaluado el caso 
con el resultado de la DO, las opciones se reducen a iniciar un tratamiento o 
realizar una recomendación de hábitos de vida saludables y emplazar al pa-
ciente a una reevaluación transcurrido cierto tiempo. Sobre cuándo revisar 
el riesgo individual de fractura por fragilidad en los pacientes que no requie-
ren tratamiento, las pocas guías que se posicionan sugieren que se haga cuan-
do se considere médicamente apropiado.33
Siguiendo este esquema, para poder llevar a cabo el estudio de coste-
efectividad desde la perspectiva del sistema sanitario, debemos estimar los 
costes económicos ligados a la DO, al tratamiento de la osteoporosis y, por 
supuesto, a la fractura de cadera. Para estimar los costes de la fractura se 
deberían contemplar cuestiones como: los costes de la cirugía, la prótesis en 
su caso, la rehabilitación y la dependencia derivada. Por otra parte, se debe-
ría tener en cuenta la efectividad de los tratamientos en relación con la re-
ducción del riesgo de fractura de cadera.
Ahora bien, este primer algoritmo no contempla escenarios posfractura 
derivados de una intervención quirúrgica, que se llevará a cabo en la mayoría 
de los casos, como las secuelas o la muerte. Tampoco incluye el incremento 
del riesgo de muerte en un tiempo relativamente corto después de la fractura.
Para solventar estas limitaciones proponemos utilizar la técnica de si-
mulación de eventos discretos para analizar sistemas complejos a través de 
experimentación virtual. La simulación de eventos discretos se ha desarrolla-
do y utilizado ampliamente en disciplinas como la investigación militar o los 
sistemas de producción. En investigación médica se está utilizando cada vez 
más, aunque otras técnicas menos flexibles, como los árboles de decisión o 
las cadenas de Markov, se han utilizado desde hace tiempo para el análisis de 
coste-efectividad de nuevos tratamientos. 
La principal aplicación de la simulación de eventos discretos en investi-
gación en servicios sanitarios ha sido la creación de herramientas para la plani-
ficación de recursos, aunque también se han utilizado para el análisis de coste-
efectividad y del impacto presupuestario. La representación de una realidad y 
las relaciones entre sus componentes a través de modelos matemáticos permi-
te plantear y comparar diferentes escenarios cuya aplicación en el sistema real 
sería enormemente costosa. Por este motivo las técnicas de simulación permi-
ten la integración de las evidencias disponibles y ayudan en la toma de decisio-
nes sobre los sistemas sanitarios sin tener que intervenir en ellos propiamente.
El objetivo principal de este estudio es realizar una evaluación econó-
mica de la prevención primaria de las fracturas de cadera por fragilidad en 
mujeres para resolver cuál es el nivel de riesgo absoluto de fractura de cadera 
que determina el coste-efectividad del tratamiento desde la perspectiva del 
sistema sanitario público.
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Metodología
Para la consecución de los objetivos se ha utilizado la metodología de la si-
mulación de eventos discretos.34
Modelo de simulación de eventos discretos
Horizonte temporal de 20 años a partir de la primera visita de cada mujer. La 
duración del horizonte se determinó para evaluar los resultados a corto, me-
dio y largo plazo. El análisis se realizó desde la perspectiva del sistema sani-
tario público. Se comparó la alternativa de no hacer nada con una interven-
ción que supone la prevención farmacológica de la osteoporosis en mujeres 
con determinados criterios de selección (edad, riesgo de fractura).
Se utilizó el software de simulación de eventos discretos ARENA 
(Rockwell Software) versión 13.9. Para la optimización se usó el módulo Opt-
Quest de ARENA versión 6.4.1.1 (OptTek Systems, Inc.).
Modelo conceptual
La figura 2 muestra el modelo conceptual definido. La primera decisión de la 
evaluación del riesgo, según unos puntos de corte sobre el índice FRAX®sin 
incluir la densidad mineral ósea, indicará si la mujer debe recibir tratamiento 
o recomendaciones de estilos/hábitos de vida saludables, o si debe someterse 
a una densitometría para recalcular el FRAX®. Con el valor del FRAX® con 
densidad mineral ósea se decidirá finalmente si la mujer recibe tratamiento o 
recomendaciones.
Si el resultado final de la valoración del riesgo es recomendaciones de 
estilos de vida y dieta saludables, la mujer vuelve a visitarse al cabo de un 
tiempo para reevaluar el riesgo. Si el resultado de la evaluación es tratamien-
to, la mujer también vuelve a visitarse al cabo de un tiempo para reevaluar el 
riesgo, aunque durante este periodo habrá tomado un tratamiento preventi-
vo de la osteoporosis/fractura por fragilidad y suplementos de calcio y vita-
mina D durante un tiempo determinado por la adherencia al tratamiento. 
Tanto en un grupo como en el otro existe la posibilidad de que durante el 
transcurso del tiempo ocurran 3 eventos: la muerte (y, por consiguiente, la 
salida del modelo), la reevaluación del riesgo al cabo de un periodo determi-
nado o la fractura. La GPC18 recomienda un intervalo entre controles para 
monitorizar la DMO de un mínimo de 2 años. En caso de fractura, el submo-
delo conceptual se representa en la figura 3.
La figura 3 muestra que después del evento fractura se asume que la 
paciente recibe cirugía y se considera la posibilidad de que la paciente muera 
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durante el ingreso hospitalario. Si no muere, pasa a un periodo de rehabilita-
ción. Si no muere durante la rehabilitación, puede ser trasladada a un centro 
sociosanitario (larga estancia, convalecencia o UFISS-Unidad Funcional In-
terdisciplinaria Sociosanitaria). Si no muere durante el ingreso en el disposi-
tivo correspondiente o si no ha habido ingreso en sociosanitario, el destino 
de la paciente sería su domicilio, pero con la posibilidad de ser dependiente 
(y necesitar recursos para la dependencia) o autónomo (sin necesidad de re-
cursos). En cualquier caso, las mujeres que se han fracturado realizan 4 visi-
tas de seguimiento hospitalario durante el primer año después de la fractura 
y toman el tratamiento preventivo (secundario) de fractura por fragilidad 
con un 100 % de adherencia y un máximo de 6 años seguidos, además de los 
suplementos de calcio y vitamina D.
Figura 2. Modelo conceptual general
Fractura
Tratamiento
DMO+
Evaluación
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Evaluación
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ciones
Fractura
Post-fractura
Muerte
DMO: densitometría mineral ósea
Recomendaciones: sobre hábitos saludables
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Figura 3. Modelo conceptual del subproceso del tratamiento después de la cirugía
Larga
estancia
Convalescencia
UFISS
Cirugía
Rehabilitación Dependiente
Autónomo
Muerte
Las asunciones del modelo conceptual fueron las siguientes:
• La adherencia a los suplementos de calcio y vitamina D es la mitad 
de la adherencia al tratamiento preventivo con bisfosfonatos.
• Las recomendaciones de aumentar el calcio en la dieta a mujeres a 
las que no se prescribe tratamiento no incluyen suplementos de cal-
cio y vitamina D.
• Si una mujer ha abandonado el tratamiento antes del tiempo máxi-
mo, en la siguiente evaluación lo retoma si vuelve a ser asignada al 
grupo tratamiento.
• El modelo no contempla la posibilidad de más de una fractura de 
cadera por mujer.
• La adherencia al tratamiento después de la fractura es del 100 %.
• Las pacientes que mueren durante el ingreso por la fractura incu-
rren el mismo coste medio que las que no mueren. Esta asunción es 
equivalente a asumir que todas las pacientes son operadas, ya que el 
coste principal del ingreso hospitalario es el correspondiente a la 
cirugía.
• Una vez llegado al tiempo máximo del tratamiento (6 años), este se 
suspende durante 2 años.
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• La ocurrencia de fractura no modifica el número de visitas de aten-
ción primaria; por lo tanto, no es necesario tenerlas en cuenta en el 
modelo.
• Las mujeres con fractura no se reincorporan al circuito de evaluación 
del riesgo, pues ya se considera que deben tomar el tratamiento pro-
filáctico (alendronato) de fractura por fragilidad durante 6 años.
Población de estudio
El modelo ha incluido a mujeres de 70 a 89 años, que es la población con 
mayor incidencia de fracturas de cadera por fragilidad. Se han introducido 
datos de mujeres reales del estudio CETIR,35 con información de las varia-
bles: edad, índice FRAX® sin tener en cuenta la densidad mineral ósea e ín-
dice FRAX teniendo en cuenta la densidad mineral ósea. A estas mujeres se 
les ha simulado el tiempo hasta la muerte, el tiempo hasta la fractura y el 
tiempo de adherencia al tratamiento. Se ha tenido en cuenta la evolución de 
los índices FRAX® con la edad.
Figura 4. Riesgo instantáneo de muerte. Comparación de los valores observados y los 
estimados con el modelo Gompertz
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Tiempo hasta la muerte
El tiempo hasta la muerte por todas las causas, condicionado a la edad, se ha 
modelado36 utilizando el número de mujeres de Catalunya de 60 años o más 
y las defunciones por año del mismo grupo de mujeres del año 2011.37 La fi-
gura 4 muestra la bondad del ajuste.
En caso de fractura, se ha considerado una mortalidad hospitalaria del 
4,7 %.38 Se ha considerado un aumento del 30 % de la tasa de mortalidad 
durante el primer año después de la fractura.39 Después de este periodo se ha 
considerado que el riesgo de muerte es el mismo que el de la población gene-
ral por todas las causas.
Figura 5. Riesgo instantáneo (anual) de fractura de cadera. Comparación de los valo-
res observados y los estimados con el modelo Gompertz para mujeres con o sin osteo-
porosis
Tiempo hasta fractura de cadera
Este tiempo se ha simulado para todas las mujeres condicionado a la edad y 
a la presencia de osteoporosis densitométrica, definida como una densidad 
mineral ósea igual o inferior a 2,5 desviaciones estándar por debajo de la 
media de una mujer de 30 años. Sin embargo, puede ser que el tiempo hasta 
la fractura sea mayor que el horizonte temporal de la simulación, o posterior 
a la muerte, por lo que no se observaría el evento fractura dentro del modelo.
Los tiempos hasta la fractura para osteoporóticas y no osteoporóticas 
se han estimado según las fracturas observadas de la base de datos CETIR.35 
Se ha asumido el tiempo hasta la fractura estimado según estos datos como el 
Edad
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tiempo hasta la fractura de la población general, dado que el porcentaje de 
mujeres tratadas es pequeño y se asume que la subestimación del riesgo que 
esta asunción pueda provocar es poco relevante.
En la figura 5 se muestra la bondad de ajuste de los modelos que mejor 
ajustaban el riesgo a un año de fractura.
Riesgo individual de fractura
Para medir el riesgo absoluto individual de fractura se disponía del índice 
de riesgo FRAX®, con y sin densitometría ósea, de la cohorte CETIR. Para 
tener en cuenta la evolución del índice con el tiempo, se ha estimado un 
mode lo de regresión del índice respecto a la edad. Tal y como se muestra 
en la  figura 6, la relación entre el FRAX® (sin densitometría) y la edad es 
exponencial y presenta una variedad creciente. A través del logaritmo del 
FRAX® se ha conseguido homogeneizar la varianza en gran medida. El mo-
delo que mejor ajusta la relación entre ambas variables es un modelo cuadrá-
tico en la edad: In (FRAX) = a + b1edad+b2edad
2. Los parámetros estimados 
para este modelo han sido los siguientes: a=–18,54014, b1=0,406644 y 
b2=–0,001856.
Figura 6. Relación entre la edad y el FRAX® sin densitometría ósea
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Un procedimiento similar se ha realizado para el FRAX® con densitometría 
ósea. En este caso los parámetros estimados son los siguientes: a=-22,800305, 
b1=0,535669 y b2=-0,002817.
Figura 7. Relación entre la edad y el FRAX® con densitometría ósea
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Según estos modelos se ha calculado la actualización del índice FRAX® con-
dicionada a la edad como la diferencia de índices entre el momento actual y 
el momento anterior (diferencia t de tiempo en años):
In (FRAXedad+t) – In (FRAXedad) = a + b1 (edad + t) + b2 (edad + t)
2 – (a + b1 
edad + b2 edad
2), de lo que se deriva que In FRAXedad+tFRAXedad = b1t + b2t
2 – 2b2edad t 
y, por tanto FRAXedad+t = e
b1t+b2t2–2b2edad t FRAXedad
Eficacia
Se disponía de información respecto a la eficacia de los tratamientos para 
disminuir el riesgo de fractura de cadera. El riesgo relativo ha sido aplicado 
a las mujeres adherentes al tratamiento a partir del primer año,38 en que se ha 
remuestreado el tiempo hasta la fractura teniendo en cuenta la reducción del 
riesgo. Si se abandona, se mantiene la reducción del riesgo durante un mes y, 
a partir de este mes de margen, desaparece la reducción de riesgo y se re-
muestrea el tiempo hasta la fractura con los valores originales. Se ha conside-
rado de la misma manera el inicio del tratamiento la primera vez, el inicio 
después de una visita de evaluación aunque hubiera abandonado precoz-
mente el tratamiento y el inicio después de la suspensión de 2 años del trata-
miento.
La eficacia se ha tomado de una revisión sistemática, que mostró un 
riesgo relativo igual a 0,61 (IC95 % 0,40 a 0,92) de sufrir una fractura de ca-
dera asociado al tratamiento con alendronato.4
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Adherencia al tratamiento
Se ha considerado que la duración máxima del tratamiento son 6 años en 
mujeres sin fractura previa. Sin embargo, se ha observado que la adherencia 
al tratamiento disminuye con el tiempo. En nuestro contexto se han realiza-
do diferentes estudios para evaluar el tratamiento farmacológico para la os-
teoporosis. En el ámbito de la atención primaria, Carbonell C41 et al. evalua-
ron el cumplimiento en 1.649 mujeres que habían iniciado tratamiento 
farmacológico para la osteoporosis al menos 3 meses antes. En función del 
método indirecto empleado para medir el grado de cumplimiento, fueron 
incumplidoras entre el 68,7 % y el 11,2 % de las mujeres evaluadas. En el 
ámbito de la atención especializada, dos estudios42,43 han evaluado el cumpli-
miento farmacológico para la osteoporosis con resultados parecidos en fun-
ción del método: entre 44,6 % y 13,3 % el primero y entre 45 % y 10,5 % el 
segundo. Tendiendo en cuenta esta información, se han digitalizado los da-
tos publicados de un estudio Sueco44 para estimar la distribución del tiempo 
de duración del tratamiento. Se ha estimado un modelo de supervivencia 
para la adherencia al alendronato con una bondad del ajuste (R2) del 89,9 % 
(véase figura 8). 
Figura 8. Supervivencia del tiempo de adherencia al tratamiento con alendronato. 
Comparación de los valores observados con los estimados con el modelo Weibull
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Si una mujer llega al final de los 6 años de tratamiento, este se suspende du-
rante 2 años y después se reinicia, otra vez con una duración máxima de 
6 años. Se considera que la duración máxima del tratamiento en mujeres con 
fractura previa es de 8 años, con la posibilidad de realizar un descanso de 
2 años y retomar otro tratamiento de segunda línea.
La mayoría de guías de práctica clínica recomiendan el uso de calcio y 
vitamina D en la pauta inicial de tratamiento con bisfosfonatos, aunque se 
detectan diferencias según tipo de especialista, con un mayor porcentaje de 
pacientes con suplementos en las consultas de Unidades de Metabolismo 
Óseo/Reumatología que en AP y ginecología.45,46 Se asume que la adherencia 
a los suplementos de calcio y vitamina D es el 50 % de la adherencia a los 
bisfosfonatos.47
Costes
El análisis se ha realizado desde la perspectiva del sistema sanitario público. 
Se han tenido en cuenta los costes directos que incluyen el proceso de eva-
luación del riesgo (visitas y densitometrías) y de prevención primaria (fárma-
cos y suplementos), así como los costes derivados de las fracturas (ingreso, 
rehabilitación, recursos sociosanitarios, visitas seguimiento, etc.). Los costes 
se han calculado sobre la base de las tasas (de alta hospitalaria o de estancia) 
de la aseguradora pública.48 En aquellos casos en que las tarifas son variables 
según el tipo de hospital, se ha utilizado la media de las tarifas. El coste esti-
mado unitario por estancia se ha multiplicado por la estancia media y el nú-
mero de pacientes para obtener el coste total.
Aunque el análisis contemple solo la perspectiva del sistema sanitario 
público, también se han incluido, con propósito descriptivo, los costes indi-
rectos derivados de una posible situación de dependencia debido a la fractu-
ra (perspectiva asistencial sanitaria y social).
El coste de la visita para la evaluación del riesgo de fractura fue de 
37,9 euros.10,38 Para el grupo de mujeres a las que se les ofrece tratamiento 
se ha considerado un coste de 15,42 euros38 mensuales para el alendronato. 
El tratamiento se acompaña de suplementos de calcio y vitamina D con un 
coste mensual de 10,55 euros.38
El coste de una densitometría ósea fue de 40 euros. En caso de fractura, 
el coste de la visita a urgencias se consideró de 94,93 euros; el del ingreso 
hospitalario, de 2.385,32 euros, y el de la rehabilitación, de 625,34 euros.38
La probabilidad de ingresar en un centro sociosanitario después del 
ingreso hospitalario fue de 0,384. Esta se deriva de los datos sobre fractura 
de cadera en Catalunya (2009) mostrados en Pueyo et al.38 Si el resultado era 
ingreso en centro sociosanitario, los costes mensuales, la duración de la es-
tancia y la probabilidad de cada destino se muestran en la tabla 1.
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Tabla 1. Probabilidad, costes mensuales y duración de la estancia de los destinos 
en caso de ingreso en un centro sociosanitario
Destino Probabilidad
Duración 
estancia (meses)
Coste mensual 
(E)
Centro de larga estancia 0,066 5,83 2,168,40
Unidad de convalescencia 0,411 1,67 2.932,78
Unidad funcional 
interdisciplinaria sociosanitaria
0,523 0,36 1.128,46
Información derivada de Pueyo et al.38
Se ha considerado que un 30 % de los pacientes presenta dependencia severa 
después de la fractura.49 Para los casos de dependencia, se asigna un coste 
mensual de dependencia a la paciente de 702,43 euros hasta el final de la vida 
(o el final de la simulación).38
Las mujeres que se han fracturado realizan 4 visitas de seguimiento 
hospitalario durante el primer año después de la fractura, con un coste de 
56,8 euros.38
A todos los costes se les ha aplicado una tasa de descuento del 3 %.
Resumen de los parámetros
La tabla 2 muestra un resumen de los parámetros, las fuentes de información 
y las distribuciones estadísticas ajustadas.
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Tabla 2. Listado de parámetros del modelo
Parámetro
Fuente de 
información
Distribución
Parámetros  
y valores
Tiempos hasta la muerte INE37 Gompertz
a=0,000003186; 
ß=0,117643
Probabilidad de muerte 
durante el ingreso
Pueyo et al.38 Binomial p=0,047
Exceso de riesgo de muerte 
durante el primer año después 
de la fractura
Pueyo et al.38 Riesgo relativo RR=1,3
Tiempo hasta la fractura CETIR14 Gompertz
Osteoporóticas:
a=0,000011; 
ß=0,084796
No 
osteoporóticas:
a=0,0000001267; 
ß=0,13693
Actualización del FRAX CETIR14 Modelo cuadrático
a=18,54014, 
b1=0,406644,
b2=0,001856
Actualización del FRAX con 
densidad ósea
CETIR14 Modelo cuadrático
a=22,800305, 
b1=0,535669,
b2=0,002817
Adherencia al tratamiento 
(alendronato)
Landfeldt et al.44 Weibull
ß=0,104426; 
a=0,731097
Eficacia tratamiento 
(alendronato)
Vestergaard et
al.40
Riesgo relativo RR=0,61
Costes Pueyo et al.38
Ver sección
‘Costes’
Seguimiento de fracturas Pueyo et al.38
Ver sección
‘Costes’
Evaluación económica
Para el análisis de los resultados se han simulado dos escenarios: el escenario 
“actual” y el escenario “basal”. El escenario “actual” representa el escena- 
rio que se quiere testar, que es el definido anteriormente según la estrategia 
de evaluación de la población y de prescripción de tratamiento preventivo. 
El escenario “basal” es idéntico al “actual”, exceptuando la fase de evalua-
ción del riesgo (visitas y densitometrías) y de tratamientos preventivos antes 
de la ocurrencia de fractura (los tratamientos preventivos después de una 
fractura sí están incluidos: es la prevención secundaria).
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Siguiendo los resultados de estos dos escenarios se ha calculado la ra-
zón de coste-efectividad incremental, definida como la diferencia de costes 
de la prevención entre escenarios dividida por la diferencia en el número de 
fracturas entre escenarios: 
CP1 – CP0
NFx0 – NFx1
En la que:
CP1: Coste de la prevención, escenario actual.
CP0: Coste de los tratamientos preventivos (solo mujeres fracturadas), 
escenario basal.
NFx1: Número de fracturas escenario actual.
NFx0: Número de fracturas escenario basal.
Por lo tanto, la razón de coste-efectividad incremental se interpreta como el 
coste de evitar una fractura.
Validación del modelo
Para validar el modelo de simulación se analizaron los siguientes resultados 
del modelo y se compararon con los datos reales disponibles:
• Porcentaje de fracturas.
• Porcentaje de muertes.
• Destino después del ingreso hospitalario por fractura (muerte, domi-
cilio, centro sociosanitario según tipo).
• Dependencia después de fractura.
• Costes asignados.
El equipo investigador analizó los resultados de validación hasta llegar a un 
modelo válido, creíble y útil para responder al objetivo del estudio.
Se realizaron diferentes análisis de sensibilidad por grupos de edad 
(≥70, ≥80), adherencia (parcial según la literatura, 100 %) e intervalo entre 
evaluaciones del riesgo (2 o 4 años).
Optimización
Se buscaron los puntos de corte del valor del FRAX® inicial (sin densidad 
mineral ósea) óptimos en relación con el coste de la prevención primaria 
respecto a la efectividad de los tratamientos (fracturas evitadas). En un pro-
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ceso de optimización se debe definir una función objetivo, sobre el resultado 
de la cual se quiere buscar un óptimo; si este óptimo es un máximo o un mí-
nimo; las variables de control que intervienen en el modelo y que se modifi-
can para hallar el óptimo, y, por último, las restricciones que deben cumplir 
las variables de control.
Se definió como función objetivo minimizar la razón de coste-efectivi-
dad incremental respecto al escenario basal. 
Como variables de control se consideraron los puntos de corte del 
FRAX®. Para el FRAX® sin densitometría ósea se consideraron 2 puntos de 
corte para determinar tres zonas de riesgo: por debajo del punto de corte 
inferior las mujeres recibían solo recomendaciones de hábitos de vida salu-
dables (por ejemplo, aumentar el nivel de calcio en la dieta); por encima del 
punto de corte superior las mujeres recibían tratamiento preventivo con 
alendronato acompañado de suplementos de calcio y vitamina D; las mujeres 
con FRAX® en el grupo intermedio se hacían una densitometría ósea. Para 
este último grupo de mujeres se buscó otro punto de corte óptimo del 
FRAX® con densitometría ósea para decidir a partir de qué valor del índice 
debían recibir tratamiento preventivo. La restricción sobre los puntos de 
corte del FRAX® fue que el punto de corte inferior fuese menor o igual que 
el punto de corte superior.
El proceso de optimización consiste en realizar una serie de simulacio-
nes variando los valores de los puntos de corte del FRAX® (controles) y 
comprobando que se consiguen valores de la función objetivo (razón de cos-
te-efectividad incremental) cada vez menores, manteniendo las restricciones 
sobre los controles (relación entre puntos de corte).
Los puntos de corte del FRAX® utilizados inicialmente fueron: hasta 
3,5 solo para recomendaciones de hábitos de vida saludables (por ejemplo, 
aumentar el calcio en la dieta), a partir de 10 para recibir tratamiento con 
alendronato, y entre 3,5 y 10 para hacer una densitometría ósea y utilizar un 
punto de corte de 7 en el FRAX® con densidad mineral ósea para decidir si 
tratar (>7) o no (<7). Estos puntos de corte fueron resultado de un consenso 
con investigadores que habían trabajado con anterioridad con la herramien-
ta y se corresponden con los analizados por primera vez en España en los 
estudios de Gómez-Vaquero et al.,27 y basados en las directrices de la 
USPSTF50 para el cribado de osteoporosis y la cohorte canadiense CaMos,51 
respectivamente.
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Resultados
Resultados de validación
Se ha simulado una población de 3.000 mujeres reales (una muestra aleatoria 
simple de la cohorte CETIR). Se han analizado los resultados de 20 réplicas. 
Los puntos de corte del FRAX® utilizados en esta simulación fueron: hasta 
3,5 para solo recomendaciones de hábitos de vida saludables (por ejemplo, 
aumentar el calcio en la dieta), a partir de 10 para recibir tratamiento con 
alendronato, y entre 3,5 y 10 para hacer una densitometría ósea y utilizar un 
punto de corte de 7 en el FRAX® con densidad mineral ósea para decidir si 
tratar (>7) o no (<7). Los resultados son la media de las 20 réplicas. Se mues-
tran resultados acumulados a 5, 10, 15 y 20 años y/o transversales cada 5 años 
(del inicio hasta el final del cuarto año, del quinto año hasta el final del nove-
no, del décimo año hasta el final del decimocuarto y del decimoquinto año al 
final del año 19, que es el final de la simulación).
En la tabla 2 se observa que la cohorte de 3.000 mujeres se reduce a 
menos de 700 al final de los 20 años. Al no haber nuevas incorporaciones, la 
edad de la cohorte aumenta y, por lo tanto, también lo hace el número de 
muertes.
En la tabla 3 se muestran los números de visitas de evaluación del ries-
go y de densitometría ósea. Dado que la evaluación del riesgo es cada 2 años, 
se concentran 3 visitas de evaluación del riesgo en los cortes de 0 a 4 años y 
de 10 a 14 años (las correspondientes a las visitas de los años 0, 2 y 4 en el 
primer caso y a los años 10, 12 y 14 en el segundo caso). En cambio, en los 
cortes de 5 a 9 años y de 15 a 19 años se concentran solo 2 visitas (las corres-
pondientes a los años 6 y 8 en el primer caso y a los años 16 y 18 en el segundo 
caso). La disminución en el número de visitas de evaluación del riesgo se 
debe a las muertes y a las fracturas, que no vuelven al circuito de evaluación 
del riesgo. 
En la tabla 4 se observa también el efecto del envejecimiento de la co-
horte, ya que la incidencia de fracturas aumenta con el tiempo. La tasa de 
mortalidad durante el ingreso hospitalario es similar al valor de entrada del 
modelo (4,7 %). El número y porcentaje de mujeres que han pasado por re-
habilitación es el complementario a las muertes durante el ingreso.
Los resultados porcentuales de la tabla 5 son similares a los datos de 
entrada del modelo. 
Según los resultados mostrados, se considera el modelo programado 
útil, válido y creíble para analizar los resultados del presente estudio.
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Resultados del modelo
Los resultados en términos de costes del modelo se dividen en dos grandes 
grupos. Por un lado, se analizan los costes asociados a la prevención de las 
fracturas, que incluyen los costes de las visitas de evaluación del riesgo y 
densitometría ósea, y el coste del tratamiento preventivo y los suplementos 
de calcio y vitamina D. Por otro lado, se acumulan los costes generados por 
las fracturas: los ingresos hospitalarios, la rehabilitación, los ingresos en re-
cursos sociosanitarios y la dependencia.
En la tabla 6 se muestra que la estimación del coste acumulado con 
descuento en los 20 años simulados es de una media de 7.616.703 euros, co-
rrespondiendo 3.083.312 euros al coste generado por la prevención de fractu-
ras, 1.176.714 euros al coste asistencial generado por las fracturas aconteci-
das sin la dependencia y 3.340.937 euros a los costes de la dependencia.
Para evaluar la relación entre los costes de la prevención y su efectivi-
dad, se ha simulado un escenario basal en el que no se ha tenido en cuenta 
ninguna actividad preventiva. Los resultados de la comparación del escena-
rio simulado, al que llamaremos “actual”, con el escenario basal se muestran 
en las tablas 7 y 8. En la tabla 7 se puede observar que las intervenciones 
preventivas suponen una ligera disminución de la mortalidad y del número 
de fracturas (33 menos), pero solo a largo plazo (20 años). La disminución en 
el número de fracturas también se traduce en ligeras disminuciones de las 
mujeres que utilizan recursos sociosanitarios o que presentan dependencia.
En la tabla 8 se puede observar que la disminución en el número de 
fracturas supone un ahorro en el coste total de las mismas de 95.764 euros en 
20 años (más 398.821 euros ahorrados en dependencia). Sin embargo, el cos-
te de la prevención supone un gasto de 2.970.709 euros en 20 años.
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Si calculamos la razón de coste-efectividad incremental:
CT1 – CT0
NFx0 – NFx1
3.083.312 – 112.602
422,80 – 389,55
2.970.709
33,25 89.344,63 e
= = =
Obtenemos que el escenario de prevención de fracturas propuesto supone 
un coste de 89.344,63 euros por fractura evitada. En el análisis de sensibili-
dad se obtuvieron resultados similares para los escenarios probados.
Resultados de la optimización
El mínimo de la razón de coste-efectividad incremental obtenido a través de 
la optimización fue de 84.493 euros por fractura evitada, para puntos de cor-
te del FRAX® sin densidad mineral ósea de 8,646496 y 14,61581, y 14,910937 
para el FRAX® con densidad mineral ósea.
Durante el proceso de optimización se observó una relación muy sensi-
ble entre los dinteles del FRAX® y el número de fracturas evitadas. Los au-
mentos en el valor de FRAX® para tratar menos mujeres tenían fuertes con-
secuencias en la disminución del número de fracturas evitadas. Por lo tanto, 
ha sido imposible conseguir una reducción relevante en la razón de coste-
efectividad incremental.
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Discusión
Se ha realizado una evaluación económica de la prevención primaria de las 
fracturas de cadera por fragilidad para resolver cuál era el nivel de riesgo 
absoluto de fractura de cadera que determinara el coste-efectividad del tra-
tamiento desde la perspectiva del sistema sanitario público. Los resultados 
obtenidos permiten comparar en términos de coste-efectividad la preven-
ción con calcio y vitamina D con un escenario que supone la prevención far-
macológica del riesgo de fractura de cadera. Los resultados indican que, si 
bien el tratamiento preventivo es efectivo en la reducción del número de 
fracturas en la cohorte simulada, el coste de la prevención (evaluaciones del 
riesgo, densitometría ósea y asistencia) es muy superior. Además, esta rela-
ción coste-efectividad no mejora sustancialmente al ser más restrictivos en 
los umbrales de tratamiento y evaluación del riesgo absoluto de fractura de 
cadera. Por más selectivos que seamos en indicar el tratamiento (riesgo ele-
vado) o la evaluación con DXA (riesgo moderado), no mejoramos la eficien-
cia de la estrategia preventiva.
Como en otros estudios se ha observado que el coste de la prevención 
depende de la estrategia de evaluación del riesgo y el tratamiento. En rela-
ción con la estrategia, es clave el rango de edad de la población candidata, la 
periodicidad de las evaluaciones, la indicación de densitometría ósea (nive-
les de riesgo, repetición periódica) y la modificación del riesgo con el tiempo. 
En relación con el tratamiento, son clave los puntos de corte del riesgo para 
decidir a qué mujeres se les prescribe el tratamiento, el tipo de tratamiento, 
la eficacia del tratamiento y la adherencia al tratamiento.
Los resultados de un modelo de simulación son una muestra aleatoria 
de todos los resultados posibles; por lo tanto, deben considerarse como una 
estimación de los valores reales. A través del modelo de simulación se pue-
den realizar análisis de sensibilidad para responder a preguntas del tipo 
“¿qué pasaría si…?” y encontrar una combinación de los factores menciona-
dos que sea óptima y que resulte en el máximo de reducción de fracturas con 
el mínimo coste de prevención. Sin embargo, no todos los factores relaciona-
dos anteriormente son modificables en la misma medida. La eficacia depen-
derá del tratamiento y la adherencia de sus efectos adversos. Por otro lado, 
las estrategias de evaluación del riesgo y los umbrales para la indicación de 
densitometría y de tratamiento son decisiones relacionadas con la gestión 
de los servicios sanitarios.
Los modelos de simulación, en tanto que son una simplificación de la 
realidad, tienen limitaciones. Además, una vez acotados los parámetros del 
modelo, la calidad de los datos introducidos limita y condiciona la calidad de 
los resultados. Este estudio se ha centrado en la prevención primaria y, por 
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tanto, no tiene en cuenta el coste generado por los tratamientos de segunda 
línea. Este hecho nos hace infraestimar el coste de las fracturas, ya que en 
general los tratamientos en segunda línea son más caros. Para conocer cómo 
evoluciona el índice de riesgo FRAX® a lo largo del tiempo haría falta dispo-
ner de estudios longitudinales. Sin embargo, solo se disponía de la estima-
ción del riesgo en el momento basal de la cohorte CETIR. Para paliar esta 
situación se ha aproximado la relación del FRAX® con el tiempo a través de 
la relación entre el FRAX® y la edad. Finalmente, las proyecciones realiza-
das son a 10 y 20 años vista, lo que puede presentar limitaciones relacionadas 
con los cambios en la población y en los tratamientos futuros. Los modelos 
de simulación de eventos discretos se han introducido en el ámbito de la eva-
luación de servicios sanitarios como alternativa más flexible y versátil a los 
modelos de Markov. Adicionalmente, los modelos de simulación de eventos 
discretos permiten mejores métodos de optimización, lo que era relevante 
para el caso que nos ocupa.
Por otro lado, son bien conocidas también las limitaciones de la propia 
herramienta FRAX®. Entre otras, no tiene en cuenta la asociación dosis-
respuesta de varios factores de riesgo (por ejemplo, tener dos fracturas pre-
vias comporta mucho más riesgo que una única fractura previa, igual que los 
distintos niveles de exposición a glucocorticoides, consumo de tabaco o alco-
hol) y no incluye todos los factores de riesgo identificados en los estudios 
(por ejemplo, caídas o fármacos).52,53 Además, en el proceso del cálculo de 
riesgo la herramienta FRAX® inactiva el índice de masa corporal y las otras 
causas de osteoporosis secundarias cuando se incluye el valor de DMO en 
cuello femoral, ya que la OMS determinó que el riesgo de fractura estaba 
mediado principalmente a través de su impacto en la DMO. Otra limitación 
es que cuando se requiere la DMO, usa la t-score para la DMO de cuello fe-
moral (DXA central) y no la DMO de otras localizaciones o técnicas diferen-
tes a la DXA.
El modelo FRAX® fue desarrollado usando 9 cohortes de base pobla-
cional. La cohorte española que incluyó poco más de 200 pacientes provenía 
de Cantabria y formaba parte del European Prospective Osteoporosis Stu-
dy.54 El modelo FRAX-España® fue calibrado con datos de mortalidad de 
España y estudios de incidencia de fractura proximal de fémur realizados en 
Barcelona, Sevilla, Madrid, Islas Canarias, Cantabria y Zamora. La repre-
sentatividad de estas cohortes ha sido cuestionada, principalmente por el es-
caso número de individuos incluidos y por la gran variabilidad existente en la 
incidencia de fracturas entre las distintas comunidades autónomas españo-
las,4 por lo que la versión FRAX-España® deriva fundamentalmente de la 
razón de fracturas proximales de fémur/fracturas osteoporóticas principales 
de Suecia (Malmö).5
Los estudios de validación del modelo FRAX-España® sugieren que 
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este infraestima la probabilidad a 10 años de fractura osteoporótica mayor o 
principal en población española, principalmente mujeres. Esta infraestima-
ción parece más pronunciada en los grupos de menor riesgo de fractura (mu-
jeres con una menor presencia de factores de riesgo de fractura) que en los 
de mayor riesgo (mujeres de más de 65 años y en mujeres con osteoporosis 
confirmada por DMO o con una fractura previa). Sin embargo, es capaz de 
predecir mejor la probabilidad a 10 años de fractura de cadera.55-57
A pesar de todo ello, la herramienta FRAX® parece ser una de las alter-
nativas más plausibles para calcular el riesgo absoluto de fractura de cadera 
por fragilidad, si bien modelos más simples basados en la edad o DMO solas 
parecen predecir el riesgo a los 10 años de fractura principal o de fémur 
proximal tan bien como el modelo más complejo del FRAX®.58
La DO realizada a las mujeres incluidas fue por indicación de un facul-
tativo, lo que sugeriría una población con un riesgo mayor de osteoporosis y 
de fractura por fragilidad. Este hecho introduce un sesgo de selección, en 
relación con la población general, que perjudica la validez externa del estu-
dio. Por otro lado, la forma en que fueron recogidos los datos, por encuesta, 
introduce un sesgo de información y memoria al ser la paciente quien, me-
diante el recuerdo, declara sus antecedentes y hábitos de vida. En el modelo 
planteado no se tuvieron en cuenta el fenómeno de las refracturas ni la posi-
bilidad de acotencimientos adversos.
A pesar de las limitaciones expuestas, el estudio presenta destacados 
puntos fuertes principalmente por tratarse de un estudio realizado en nues-
tro contexto, con un seguimiento promedio largo y con un elevado número 
de casos, además de reconocer la valía de bases de datos diseñadas con otros 
fines pero que, aun reconociendo sus limitaciones, pueden aportar informa-
ción valiosa para profundizar en el estudio de determinadas patologías.
En general, la mayoría de los estudios identificados en la literatura mé-
dica sobre el estudio de coste-efectividad y/o coste-utilidad de la prevención 
primaria de las fracturas de cadera por fragilidad toman como variable de 
resultado los años de vida ajustados por calidad (AVAC). Los AVAC consi-
guen integrar la mortalidad y morbilidad en un único índice que mide la sa-
lud en términos de años de vida en buena salud y permite comparar tecnolo-
gías médicas que tienen consecuencias diferentes en términos de esperanza 
de vida y calidad de vida. Si bien es importante notar que, al tratarse de una 
patología altamente invalidante y con una especial incidencia entre los ma-
yores de 80 años, el AVAC ganado por una persona joven o por un anciano 
no es el mismo, de la misma manera que no hay un ajuste por discapacidad. 
Por otro lado, no existe en nuestro contexto un umbral explícito sobre el que 
tomar una decisión para la adopción de una tecnología, si bien algunos auto-
res han propuesto, siguiendo el modelo anglosajón, el valor de 30.000 euros 
por AVAC.59
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En España se han realizado diferentes evaluaciones económicas sobre 
los tratamientos farmacológicos para la prevención de las fracturas por fragi-
lidad. La más reciente concluye60 que, en pacientes menores de 69 años con 
una adherencia parcial al tratamiento, ninguna intervención farmacológica 
de las evaluadas (alendronato, risedronato, ibandronato, raloxifeno y rale-
nato de estroncio) obtiene razones de coste-utilidad incremental aceptables 
frente a calcio más vitamina D o placebo. Si bien apunta que el alendronato 
puede considerarse un opción coste-útil frente a calcio más vitamina D o 
placebo en un escenario de adherencia parcial en pacientes de 69 años o más 
edad. Los autores establecieron para el escenario de adherencia parcial una 
media de cumplimento de un 66,93 % basándose en el resultado de un me-
taanálisis publicado en 2010.61 Un segundo estudio publicado en 2002 com-
paraba el alendronato y el risedronato frente a placebo. Este encontró más 
coste-útil el risedronato en pacientes mayores de 70 años con una adherencia 
superior al 80 %. Un tercer estudio publicado en 200562 estimó un coste in-
cremental del ranelato de estroncio frente a placebo de 30.121 euros/AVAC 
en pacientes mayores de 75 años. Otro estudio63 realizado en una cohorte de 
1.000 mujeres italianas de más de 65 años para evaluar el coste-efectividad, 
usando la metodología de Markov, concluyó que las pacientes mayores de 
75 años tratadas con risendronato frente alendronato presentaban menos 
fracturas y menores resultados en términos de coste-utilidad. En una revi-
sión sistemática64 se identificaron tres estudios de coste-efectividad de los 
bisfosfonatos realizados en el contexto suizo. Los resultados mostraron que, 
en comparación con la ausencia de tratamiento, el tratamiento con bisfosfo-
natos orales era coste-efectivo en mujeres ≥70 años con osteoporosis o, por 
lo menos, un factor de riesgo de fractura. Finalmente un estudio publicado 
en 2007,65 y realizado en 9 países, analizó la eficiencia de alendronato en pa-
cientes mayores de 69 años alcanzándose un coste incremental de 32.943 eu-
ros/AVAC en un escenario de adherencia óptimo. En general se observa en 
todos estos estudios que el umbral de coste-utilidad existe solo para los pa-
cientes de mayor edad (más de 70 años) con una elevada adherencia al trata-
miento. 
La controversia sobre la adherencia parece clave dado que solo el esce-
nario de la adherencia parcial parece reflejar la realidad frente a los escena-
rios de adherencia completa u óptima de los ensayos clínicos. Por lo tanto, un 
aspecto de gran relevancia una vez iniciado el tratamiento es la adherencia al 
mismo (adherencia secundaria), ya que condiciona en gran medida la efecti-
vidad de los fármacos para reducir el riesgo de una nueva fractura. Las revi-
siones sistemáticas muestran que menos del 50 % de los pacientes toman de 
forma continuada los tratamientos en el primer año.66-68 Respecto a las medi-
das de posesión de fármacos antiosteoporóticos, una revisión sistemática en-
contraba cifras muy variables dependiendo del tiempo de seguimiento estu-
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diado: entre el 50 y el 80 % de los pacientes retiraban medicamentos para 
cubrir el 80 % del periodo evaluado.69 Si bien el alendronato es actualmente 
el fármaco recomendado de primera línea en la prevención primaria, análisis 
futuros podrían explorar el coste-efectividad de estrategias preventivas con 
fármacos que muestran una mayor reducción del riesgo de fractura, un mejor 
cumplimiento (adherencia secundaria) por parte de los pacientes como po-
drían ser el zolendronato endovenoso o el denosumab o un menor coste (y, 
por supuesto, sin tener problemas de seguridad).
Aunque la perspectiva de la evaluación económica ha sido del sistema 
sanitario público, ya se ha comentado que se ha incluido de forma adicional 
el tema de la dependencia por su gran impacto en la población con fractura 
de cadera, por lo que el análisis adquiere una perspectiva más asistencial 
(sanitaria y social). El otro coste social habitual, los gastos relacionados con 
la pérdida de productividad laboral, dado que la población de estudio son 
mujeres mayores de 70 años, no sería pertinente considerarlo por tratarse de 
una población en edad correspondiente a la jubilación. Cabe mencionar tam-
bién que la evaluación realizada ha sido exclusivamente sobre la fractura de 
cadera por ser la que más costes sanitarios y sociales genera. Se podría plan-
tear en un futuro un análisis similar que incluyera a todas las fracturas por 
fragilidad mayores o principales, que aunque tengan un menor impacto son 
mucho más frecuentes y algunas se producen en edades más tempranas (la-
boralmente activas), y en especial la de columna vertebral clínica, pues sus 
consecuencias en la calidad de vida relacionada con la salud son también re-
levantes.70
Por otro lado, el modelo de simulación ha requerido realizar algunas 
asunciones que podrían no ajustarse absolutamente a la realidad o se ha ba-
sado en determinadas recomendaciones de las guías de práctica clínica dis-
ponibles que podrían haber cambiado por la disponibilidad de nueva eviden-
cia o por cambios en la práctica clínica por la adquisición de nueva 
experiencia clínica. Podría ser el caso de la duración máxima del tratamiento 
con alendronato, en el que cada vez se reduce más el tiempo de administra-
ción por aspectos de seguridad, o la persistencia de su efecto durante el tiem-
po de tratamiento (parece que el efecto protector podría disminuir hasta un 
15 % a los 10 años). Del mismo modo, la estimación de la reducción de riesgo 
del tratamiento escogido proviene de un ensayo clínico aleatorizado y, por lo 
tanto, de una situación experimental que podría no corresponder a la reali-
dad vivida por pacientes y médicos. Tampoco se ha tenido en cuenta en el 
modelo el fenómeno de las refracturas ni los costes derivados de los efectos 
adversos de los bisfosfonatos.
054-EVALUACION ECONOMICA.indd   49 31/10/14   7:23
054-EVALUACION ECONOMICA.indd   50 31/10/14   7:23
51EVALUACIÓN ECONÓMICA DE LA PREVENCIÓN PRIMARIA DE LAS FRACTURAS DE CADERA POR
FRAGILIDAD: ESTIMACIÓN DEL RIESGO Y COSTE-EFECTIVIDAD DEL TRATAMIENTO
Conclusiones
La estrategia actual de prevención de las fracturas de cadera por osteoporo-
sis supone un gasto sanitario que no se ve compensado por la reducción en el 
número de fracturas. Es necesario buscar una estrategia preventiva más cos-
te-efectiva, debiendo tener en cuenta la eficacia del tratamiento y la adhe-
rencia al mismo para poder observar su beneficio en la reducción del riesgo 
de fractura que compense suficientemente los costes.
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